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ABSTRAK 
Jumlah kasus AIDS (Acquired Immunodeficiency Syndrome)di Indonesia dalam yang 
semula meningkat perlahan-lahan, pada awal abad ke-21 mengalami peningkatan yang 
sangat tajam. Jumlah kasus tahun 2005 meningkat hampir dua kali lipat dari tahun 2004, 
dan kumulatif kasus AIDS periode 1987 sampai 2010 berjumlah 20.564 dengan 3.936 
kematian.Limfadenopati sering dijumpai pada infeksi Human Immunodeficiency virus 
(HIV), pada fase akut maupun fase lanjut (AIDS). Selama beberapa dekade telah 
ditemukan gambaran histopatologi limfadenitis HIV dari pola A sampai C (akut sampai 
laten) yang dapat dikonfirmasi dengan pemeriksaan serologi. Tujuan penulisan ini adalah 
untuk memperluas wawasan mengenai limfadenitis HIV. [Medula Unila.2014;2(2) : 16-
27] 
Kata kunci : AIDS, limfadenitis HIV 
 
 
ABSTRACT 
The number of cases of AIDS (Acquired Immunodeficiency Syndrome) in Indonesia in 
the initially rising slowly, at the beginning of the 21st century has growing fastly The 
number of cases in 2005 increased almost two-fold from 2004, and the cumulative AIDS 
cases the period 1987 to 2010 amounted to 20.564 cases and 3,936 deaths. 
Lymphadenopathy is the most common finding in human immunodeficiency virus 
infection (HIV), both in the acute phase and late phase (AIDS). For several decades it has 
been found that HIV lymphadenitis histopathologic finding with the pattern A to C (acute 
to latent) which can be confirmed by serology. The purpose of this paper is to explore 
knowledge about HIV lymphadenitis. [Medula Unila.2014;2(2) : 16-27] 
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Pendahuluan 
Sejak awal abad ke 21 peningkatan jumlah kasus HIV/AIDS semakin 
mencemaskan. Di seluruh dunia terdapat 33,4 juta orang hidup dengan HIV 
(Human Immunodeficiency Syndrome)pada tahun 2008, 20% lebih tinggi 
dibandingkan dengan tahun 2000 dan meningkat tiga kali lipat dibandingkan 
dengan tahun 1990 (Joint United Nations Programme on HIV/AIDS (UNAIDS) 
and World Health Organization (WHO), 2009). 
 
Di Indonesia kasus AIDS (Acquired Immunodeficiency Syndrome) dalam 
kurun waktu 10 tahun (1987-1997) yang meningkat perlahan-lahan, pada tahun 
2000 mengalami peningkatan yang sangat tajam. (Komisi Penanggulangan AIDS 
(KPA), 2007). Peningkatan jumlah kasus AIDS terus terjadi, jumlah kasus tahun 
2005 meningkat hampir dua kali lipat dari tahun 2004 dan pada  triwulan pertama 
tahun 2010 jumlah kasus AIDS yang dilaporkan bertambah 591 kasus sehingga 
kumulatif kasus AIDS periode 1987 sampai dengan Maret 2010 berjumlah 20.564 
dengan 3.936 kematian (KPA, 2007; Ditjen PPM & PL, 2010).
 
Pembesaran kelenjar getah bening/limfadenopati merupakan gejala yang 
paling sering ditemukan pada  pasien dengan infeksi HIV, dapat terjadi pada awal 
manifestasi infeksi atau dapat juga ditemukan pada stadium manapun dari infeksi 
HIV( Mac Adam & Sharpe, 2010; Yogev & Chadwick, 2004). Sedikitnya 25% 
pasien dengan AIDS memiliki limfadenopati yang dapat ditemukan pada 
pemeriksaan fisik (Klatt, 2010). 
Diagnosis infeksi HIV sangat penting dalam memutuskan mata rantai 
penularan HIV karena pasien yang terkena infeksi HIV dapat menjadi sumber 
infeksi akibat viremia yang sangat tinggi atau akibat pasien tidak mengetahui 
bahwa ia terinfeksi HIV sehingga tidak melakukan pencegahan dalam aktivitas 
seksualnya.Namun secara klinis sulit untuk mendiagnosis HIV stadium awal 
dengan gejala pembesaran kelenjar getah bening saja. Klinikus belum tentu 
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menyertakan hasil pemeriksaan serologik pada keadaan limfadenopati (Coco, 
2005). 
Infeksi HIV 
Penyakit yang diakibatkan oleh HIV dimulai dengan infeksi akut, hanya 
sebagian yang dapat dikendalikan oleh respon imun, sehingga berlanjut menjadi 
infeksi progresif kronik pada jaringan limfoid perifer. Virus umumnya masuk 
melalui membran mukosa. Urutan kejadian infeksi dan manifestasi klinis HIV 
dibedakan atas beberapa fase, yaitu: 1. Sindroma retrovirus akut, 2. Fase 
kronik/laten yang sebagian besar asimptomatik dan 3. AIDS (Mac Adam & 
Sharpe, 2005; Rasmaliah, 2001) 
Menurut Rasmaliah rasio jenis kelamin pria, wanita di negara pola 1 
adalah 10-15: 1 karena sebagian besar penderita adalah kaum homoseksual, 
sedangkan di negara-negara pola 2, didapatkan rasio 1:1 (Rasmaliah, 2001). 
Sedangkan data statistik kasus HIV/ AIDS di Indonesia yang dilaporkan sampai 
dengan Maret 2010 didapatkan jumlah penderita AIDS laki-laki adalah 15.168, 
berbeda dengan perempuan yaitu 5306 penderita dengan rasio 3:1 (Ditjen PPM & 
PL, 2010). 
Sindroma retrovirus akut merupakan manifestasi klinis pada tahap awal 
perkembangan virus dan respon host. Diperkirakan ada sekitar 40-90% pasien 
HIV yang  menunjukan sindroma virus ini. Sindroma ini terjadi pada minggu ke 
3-6 setelah infeksi dan membaik secara spontan setelah 2-4 minggu. Secara klinis, 
fase ini menunjukkan gejala yang tidak spesifik seperti radang tenggorokan, 
mialgia, demam, berkurangnya berat badan, fatig dan flulike syndrome. Gejala 
klinis lain yaitu gatal-gatal, adenopati servikal, diare dan muntah (Mac Adam & 
Sharpe, 2005; Ioachim et al, 2008). Pasien yang berada pada fase awal tidak 
menunjukkan gejala selain pembesaran kelenjar getah bening, sehingga klinisi 
sering tidak mencurigai kemungkinan adanya infeksi HIV karena adanya 
keterbatasan pemeriksaan serologi pada fase laten dimana kadar CD4+ dan 
pemeriksaan viral loadbelum menunjukkan penurunan bermakna (Mac Adam & 
Sharpe, 2005). 
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Penularan HIV dapat terjadi melalui kontak seksual dan parenteral, dapat 
juga terjadi penularan ibu-anak yang merupakan penyebab utama AIDS pada 
anak(Mac Adam &Sharpe, 2005). Ibu yang terinfeksi HIV dapat menularkan 
infeksi melalui 3 jalur, yaitu: (1) dalam rahim dengan penyebaran  melalui 
plasenta, (2). Selama persalinan melalui infeksi jalan lahir dengan resiko 
penularan 50% dan (3) setelah lahir melalui ASI (14%). Penularan selama 
intrapartum dan peripartum lebih sering terjadi pada penderita anak di Amerika 
(Mac Adam &Sharpe, 2005; Klatt, 2010)Pencegahan penularan ibu-anak dapat 
dilakukan melalui diagnosis dini kasus-kasus HIV pada wanita hamil dan 
pemberian terapi antiretrovirus  (Mac Adam & Sharpe, 2005). 
 
Fase kronik dari perjalanan penyakit akibat HIV menunjukkan lesi pada 
kelenjar getah bening dan lien sebagai tempat replikasi virus dan destruksi sel. 
Selama periode ini, sangat sedikit atau bahkan tidak tampak gejala HIV. Oleh 
karena itu disebut sebagai fase laten. Pada fase ini destruksi sel  T CD4+ dalam 
kelenjar getah bening masih berlanjut, dan jumlah sel T CD4+ pada sirkulasi 
berkurang. Pada fase kronik ini, dapat terjadi infeksi oportunistik seperti 
kandidiasis oral, kandidiasis vagina, herpes zoster dan tuberkulosis.(Mac Adam & 
Sharpe, 2005) 
Fase lanjut menjadi AIDS ditandai dengan adanya penurunan imunitas 
pasien, peningkatan jumlah virus dan dapat mengancam kehidupan. Pasien 
menunjukkan gejala demam lama (>1 bulan), fatig, berat badan berkurang dan 
diare. Setelah beberapa lama dapat terjadi infeksi oportunistik berat, neoplasma 
sekunder atau penyakit neurologi (Mac Adam & Sharpe, 2005). 
Pada awal infeksi primer, terdapat penyebaran virus dan penurunan tajam 
jumlah sel T CD4+ dalam darah. Selanjutnya terjadi respon imun ditandai dengan 
berkurangnya viremia yang diikuti dengan periode laten yang memanjang. Selama 
periode ini replikasi virus terus berlangsung. Jumlah sel T CD4+ menurun 
perlahan selama periode ini hingga mencapai level yang sangat mengkhawatirkan 
yang menyebabkan kerentanan terhadap berbagai infeksi oportunistik. Respon 
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CTL (Cytolitic T Lymphocyte) terhadap HIV dapat dideteksi pada minggu ke 2-3 
setelah infeksi awal dan meningkat pda minggu ke 9-12. Peningkatan sel T CD8+ 
terjadi selama periode ini dan terjadi peningkatan yang spesifik pada minggu ke 
12 pada 10% pasien. Respon imun humoral terhadap HIV meningkat pada minggu 
ke 12.(Mac Adam & Sharpe, 2005) 
 
 
Gambar 1. Perjalanan klinik infeksi HIV. A. Jumlah sel T CD4+ dalam darah dan titer 
viremia, B. Respon CTL (Cytolitic T Lymphocyte) terhadap HIV.(Mac Adam & Sharpe, 2005) 
 
Penelitian tahun 1980 menunjukkan bahwa penyebab AIDS adalah human 
T-lymphocytotropic virus, type III (HTLV-III) atau lymphadenopathy associated 
virus (LAV) yang sekarang dikenal dengan sebutan  Human Immunodeficiency 
Virus (HIV). HIV adalah retrovirus dan merupakan famili ribonucleic acid (RNA) 
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lentivirus yang secara khusus berhubungan  dengan penyakit imunosupresi atau 
keterlibatan sistem syaraf pusat dan memiliki masa inkubasi yang lama. 
Lentiviruses atau  HIV dapat ditemukan pada berbagai varietas spesies primata. 
Data epidemiologi molekular menunjukkan bahwa HIV tipe 1 adalah subtipe yang 
paling sering ditemukan menginfeksi manusia, sedangkan virus simian 
immunodefisiensi (SIV) yang ditemukan pada sooty mangabeys (SIVsm) adalah  
HIV-2 (Klatt EC, 2010). 
 Virus yang matur mempunyai  inti padat berbentuk persegi panjang yang 
mengandung genom virus-dua pita pendek RNA sekitar 9200 basa nukleotida dan 
memiliki enzimreverse transcriptase, protease, ribonuclease,dan integrase, yang 
seluruhnya diliputi oleh kapsul lipid yang berasal dari sel host. Kapsul ini 
mempunyai tonjolan permukaan yang berjumlah 72 tonjolan atau spike yang 
mengandung antigen gp24 yang membantu perlekatan virus ke sel target dengan 
reseptor CD4nya. Glikoprotein ke-dua, gp41 mengikat gp 120 ke kapsul lipid. 
Dengan mikroskop elektron dapat dilihat membran plasma limfosit CD4+ yang 
terinfeksi mempunyai partikel virus yang menonjol  (budding) dengan diameter 
sekitar 100nm. Virion ini mempunyai inti asimetris dan menonjol dari membran 
plasma atau dari vakuol sitoplasma sel host yang terinfeksi. Spike masuk ke 
membran dari virion yang sedang berkembang yang menonjol membentuk 
lingkaran.(Klatt EC, 2010) 
Genom HIV mengandung 3 gen mayor yaitu : gag, pol, dan env. Gen ini 
mengkode komponen struktur utama dan fungsional HIV, yaitu kapsul protein dan 
reverse transcriptase. Komponen struktural dikode oleh env  yaitu kapsul 
glikoprotein: bagian luar adalah gp120 dan glikoprotein transmembran gp41 
berasal dari prekursor gp160. Komponen yang dikode oleh gen gag adalah protein 
nukleokapsid inti p55, p40 dan p24 (antigen kapsid atau core), p17 (matriks) dan 
p7 (nukleokapsid); protein penting yang dikode oleh pol  adalah protein enzim 
p66 dan p51 (reverse transkriptase), p11 (protease) dan p32 (integrase).  
Walaupun sebagian besar protein HIV mayor termasuk p24  (antigen core) dan 
gp41 (antigen kapsul) sangat imunogenik, respon antibodi bervariasi tergantung 
dari viral load dan kompetensi imun host (gambar 2) (Mac Adam & Sharpe, 2008, 
Klatt EC, 2010). Antibodi monoklonal terhadap protein virus ini telah 
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dikembangkan dan dapat digunakan untuk mendeteksi virus baik dalam serum 
maupun jaringan (Ioachim & Mederios, 2008). 
Replikasi HIV dan perkembangannya terjadi dalam jaringan limfoid. Virus 
sebagian besar membentuk kompleks imun yang berhubungan dengan sel 
dendritik folikuler(FDC). FDC adalah sel yang dapat menangkap antigen HIV dan 
mempresentasikannya kepada sel T. Sel T yang terinfeksi dapat menebarkan 
virus, sedangkan FDC di kelenjar getah bening dan makrofag dalam sirkulasi  
merupakan sumber HIV, sehingga virus dapat bereplikasi dalam jangka waktu 
yang lama (Ioachim & Mederios, 2008). 
 
 
Gambar 2.  Genom HIV (Mac Adam & Sharpe, 2008) 
 
Kerusakan sel T CD4+ (sel T helper) dapat diakibatkan oleh beberapa 
mekanisme yaitu kolonisasi HIV pada organ limfoid (lien, kelenjar getah bening 
dan tonsil) menyebabkan efek sitopatik virus terhadap sel T CD4+. Selain itu juga 
terjadi aktivasi kronik sel CD4+ yang tidak terinfeksi sebagai respon terhadap 
HIV atau terhadap infeksi lain yang sering terjadi pada pasien dengan AIDS 
menyebabkan apoptosis sel tersebut. Kehilangan prekursor immatur sel T CD4+ 
akibat infeksi langsung pada sel progenitor maupun akibat infeksi pada sel yang 
mensekresi sitokin yang diperlukan untuk maturasi juga menyebabkan 
berkurangnya sel T CD4+ (Mac Adam & Sharpe, 2005). Infeksi HIV juga 
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menginduksi  reaksi sitotoksik yang melibatkan sel T CD8+. Sel ini berada dalam 
sentrum germinativum akibat efek kemotaktik virus, namun pada sebagian besar  
kasus, fungsi sitotoksik sel T CD8+ ini tidak maksimal untuk menghentikan 
replikasi virus yang akhirnya menyebabkan kerusakan sel dendritik folikel. 
Perubahan sel T tersebut menyebabkan kerusakan arsitektur yang progresif dan 
perubahan komposisi seluler jaringan limfoid kelenjar getah bening dan 
berhubungan dengan perjalanan penyakit (Allo et al, 2005). 
Secara ultrastruktur, imunohistokimia, hibridisasi in situ dan PCR, partikel 
HIV dan antigennya berada pada permukaan FDC sehingga dapat dideteksi pada 
sentrum germinativum kelenjar getah bening yang terinfeksi. (Paiva et al,1996;  
Ioachim & Mederios, 2008; Shibata, 1989). 
 
Limfadenopati HIV ditinjau dari gambaran histopatologi 
Secara histopatologi gambaran limfadenopati yang berhubungan dengan 
HIV/AIDS berbeda-beda dan dapat menunjukkan kelainan yang mirip dengan 
berbagai lesi kelenjar getah bening lainnya.Ada tiga pola histologi limfadenitis 
HIV yaitu pola A, B dan C yang umumnya berhubungan dengan stadium klinis 
akut, kronik dan burn out: (Mac Adam & Sharpe, 2005; Ioachim & Mederios, 
2008 ; Alo et al, 2005) 
Pola A:  
Folikel limfoid membesar, kadang-kadang memberikan gambaran serpiginosa 
atau hourglass.Folikel limfoid ini terdiri atas sentrum germinativum dengan 
apoptosis luas, fagositosis debris inti (nuclear debris) oleh tingible body 
histiocytes, regenerasi seluler dengan sentroblas yang bermitosis. Limfosit kecil 
sangat sedikit atau bahkan tidak ada (penipisan mantle zone); namun ada 
sekelompok limfosit kecil yang masuk ke dalam dan menyebabkan kerusakan 
sentrum germinativum (folikulolisis). Tampak perdarahan setempat pada daerah 
antar folikel dan sekelompok sel monositoid yang berdekatan dengan pembuluh 
darah dan sinus. Sel-sel ini membesar dan uniform dengan batas sel yang jelas, 
sitoplasma jernih dengan inti bulat dan  gelap. Sekelompok netrofil atau sel 
monositoid juga tampak di dalam sinusoid. Multinucleated giant cells tipe 
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Warthin-Finkeldey ditandai dengan adanya inti yang bertumpuk seperti anggur 
atau kadang tersebar di di dalam parenkim (Ioachim & Mederios, 2008). 
Sentrum germinativum yang reaktif yang ditandai dengan adanya 
apoptosis luas, fagositosis debris inti dantingible body macrophages dapat 
merupakan akibat dari efek direct killing sel oleh virus yang dapat terjadi karena 
kolonisasi HIV pada kelenjar getah bening yang  menyebabakan kerusakan 
arsitektur kelenjar getah bening yang progresif dan perubahan komposisi seluler 
kelenjar getah bening (Mac Adam &Sharpe, 2005).Efek sitopatik langsung dari 
virus yang bereplikasi menyebabkan kematian sel yang terinfeksi (Kuster et al, 
2000). 
Fusi dari sel yang terinfeksi dan sel yang tidak terinfeksi dapat 
memberikan gambaran sel datia (Giant cell) yang pada penelitian ini tidak 
ditemukan. Hal ini mungkin terjadi karena sel datia yang terbentuk akibat fusi 
tersebut akan segera membesar (balloning) dan mati dalam beberapa jam (Mac 
Adam & Sharpe, 2005). 
Sekelompok sel monositoid di sekitar pembuluh darah dapat merupakan 
akibat dari sel monosit dalam sirkulasi yang terinfeksi HIV. Menurut penelitian 
yang dilakukan Kuster dkk, sel monosit di  perifer berhubungan dengan viral load 
RNA-HIV dan dapat merupakan indikator adanya kelainan pada kelenjar getah 
bening, namun hanya sedikit yang dapat diketahui mengenai distribusi kuantitatif 
monosit yang mengandung HIV ini dalam kelenjar getah bening (Kuster et al, 
2000) 
 
Pola B: 
Merupakan transisi dari pola A ke pola C. Terdiri atas hilangnya folikel, 
kerusakan jejaring sel dendritik, dan keterlibatan sentrum germinativum.(Ioachim 
& Mederios, 2008) 
Pola C: 
Kelenjar getah bening atrofi, disertai proliferasi pembuluh darah difus dan 
fibrosis. Folikel mengecil dan terjadi deplesi limfosit, arteriol tanpa kolagen dan 
dengan PAS terlihat positif (folikel lollipop). Pada stadium akhir terjadi kerusakan 
folikel dan hialinisasi fokal atau difus. Pada korteks antar folikel, limfosit 
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menghilang dan terjadi vaskularisasi luas. Pada pola ini dapat juga terjadi fibrosis 
difus dan sebukan sel plasma. (Ioachim & Mederios, 2008; Alo et al, 2005, 
Yvonne et al, 2010) 
 
Perubahan yang paling mencolok yang dapat ditemukan pada kelenjar 
getah bening yang terinfeksi HIV adalah adanya kerusakan progresif germinal 
center yang  berkembang menjadi follicular depletion. (Paiva et al, 1996; Ioachim 
& Mederios, 2008; Alo et al, 2005, Yvonne et al, 2010) 
 
Simpulan. Limfadenitis HIV dapat dideteksi melalui pemeriksaan patologi 
anatomi  dan imunohistokimia anti HIV, walaupun masih memerlukan konfirmasi 
serologi sehingga memungkinkan pasien HIV dapat segera diobati dengan Anti 
Retro Viral (ARV). 
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